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Abstract: 

Supports (23) coated with epithelial cells, for example endothelial cells, are 
exposed to a nutrient solution (7) in an apparatus, the flow of this nutrient 
solution being increased in the course of a number of days. As in natural blood 
circulations, pulsations are produced with a reversal of flow. By means of this 
quasi-physiological loading, the cells on the support (23) become "used" to the 
loads to which they are subjected after implantation into the arterial vessel 
system of a human being. Their adhesion to artificial supports (23) is decisively 
improved by the conditioning treatment. 
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@ Verfahren und Anlage zum Konditlonleren von mit lebenden Zellen beschichteten Kunststofftragem. 

tMit epithelialen, z.B. Endothel-, Zellen beschlchtete Trager 
) warden in einer Anlage einem Im Veriauf von Tagen 
gesteigerten Russ einer Nfihrlosung (7) unterworfen, wobel wle 
in natOriichen Blutkreislaufen, Pulsationen mit einer Str&mungs- 
umkehr erzeugt warden. Fur die Zellen auf dem Trager (23) 
erfolgt durch dlese quasiphyaiologische Belaatung eine "Ge- 
wdhnung" an die Belastungen, denen sle nach einer Implanta- 
tion in das arterielle Gefass-System eines Menschen auage- 
setzt slnd. Ihre Haftung auf kOnstllchen Tragem (23) wird durch 
die Konditionierungsbehandlung entscheidend verbessert. 
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Beschrelbung 

Verfahren und Anlage zum Kondttlonieren von mlt lebenden Zellen beschlchteten Kunststoff-Tragem 



Die Erflndung betrifft 6ln Verfahren zum Konditlo- 
nieren von mit lebenden Zeilen beschlchteten 
Kunststoff-Tragem, die als Ersatz fOr eine Organ- 5 
Oder Qefasswand Im menschlichen Kdrper dienen 
und aus einer wassrigen Suspension auf elner Sette 
mit epithelialen Zelien beschlchtet worden sind. 

Es ist bekannt, als Gefasse, Insbesondere aJs 
Biutgefasse dienende kunstllche Trager, z.B. Mem- 10 
branen aus Potyurethan Oder anderen geeigneten 
Elastomer-Kunststoffen, mit eprthelialen, z.B. Endot- 
hel, -Zellen zu beschlchten; ein Verfahren fOr solche 
Beschichtungen besteht z.B. daiin, die zuvor elnem 
Patienten entnommenen, gegebenenfails In einer 15 
Kultur vermehrten Zellen auf die Trfiger durch 
Sedimentieren aus einer wassrigen Suspension 
aufzubringen. Blutgef&ss&hnllche, rohrfdrmlge Tr&- 
ger Oder Membranen werden dabei in gestrecktem 
Zustand auf einer drehbaren Vorrichtung gehalten 20 
und mit elner Suspension der Zellen gefOIlt In 
bestimmten Zeitabschnltten - die slch belspielswel- 
se von einlgen Sekunden auf einige Minuten stel- 
gern- werden die zu beschlchtenden Tr&ger urn 
elnen bestimmten Winkel, der einen Bruchteil eines 25 
Vollkreises betragt, gedreht und die Zellen aufgrund 
der Schwerkraft aus der Suspension auf dem Trager 
abgelagert, bevor eine weltere Drehung erfolgt, um 
eine bestimmte primare Verteilung der Zellen auf 
dem Trager zu erhalten. 30 

In der Praxis hat sich gezelgt, dass die Haftung 
der auf diese Weise auf der kunstlichen Qefasswand 
abgeiagerten Zelien, besonders wenn sie Scherkraf- 
ten eines Qber sie hlnwegstrdmenden Biutstromes 
ausgesetzt werden, ungenugend ist. Aufgabe der 35 
voriiegenden Erflndung ist es daher, die Haftung von 
Zellen auf der kunstlichen Gefasswand zu verbes- 
sern. 

Diese Aufgabe wird dadurch geI6st, dass die mit 
den Zellen beschichtete Seite des Tragers elnem 40 
puisierenden Fluss einer Nahriosung fur die Zellen 
ausgesetzt wird, dessen quasiphysiologische Pulsa- 
tionen kurzzeltige Umkehrungen der Flussrichtung 
bewirken, wobei nach dem Beschichten wahrend 
einiger Stunden zunachst die Nahrldsung nahe der 45 
zellenbeschichteten Seite des Tragers in regelmas- 
sigen Zeitabstanden durch Russimpulse erneuert 
wird, und anschliessend die Fluss- und die Pulsa- 
tionsgeschwindigkeit uber Tage von Null auf einen 
mit den physiologischen Werten natQrlicher Gefasse 50 
vergleichbaren Maximalwert gesteigert werden; eine 
Anlage zur Durchf uhrung des Verfahrens ist gekenn- 
zeichent durch ein in sich geschlossenes, mit 
Nahriosung gefulltes Schiauchleitungssystem, In 
dem mindestens eine Pumpe, ein Gasaustauscher, 55 
eine Behandlungskammerfur den zu konditionieren- 
den Trager, ein einstelibares Drosseiorgan und ein 
Windkessel vorhanden sind. 

Durch die allmahliche Steigerung der Pulse pro 
Zeitetnheit, sowie von Strdmungsgeschwindlgkeit 60 
und dynamischem Druck in der an dem mlt Zellen 
beiegten Trager vorbeifliessenden Nahrldsung bis 
auf Werte ahnlich denjenlgen, die in einer Arterie 



vorhanden sind, werden die abgeiagerten Zellen an 
die Scherkrafte "gewdhnf, die bel elner Implanta- 
tion in dem Blutkrelslauf eines Menschen auf sie 
einwirken. Von entscheldender Bedeutung Ist bel 
dem neuen Verfahren, dass diese Gewdhnung 
(Konditlonierung) allmahllch Qber Zeitraume von 
Tagen mit stufenwelse Oder kontinuieriich gesteiger- 
ten Flussgeschwlndlgkelten erfolgt 

Mit Vorteil wird die Konditlonierung des mit Zellen 
beiegten Tragers bel elnem statischen Druck von 
0,07 bis 0,2 bar (50 bis 150 mm Hg) durchgefOhrt, 
einem Druckbereich, ahnlich den in einem natOrll- 
chen arterlellen Gefass herrschenden DruckverhaMt- 
nissen. Der Aufwand an Nahrlosungsmenge lasst 
sich mit Vorteil reduzieren, wenn die Nahrldsung bel 
der Konditlonierung des Tr&gers in einem Kreislauf 
gefOhrt wird, in dem sie elnen Gasaustauscher 
durchstrdmen, um Gas- und pH-Bedingungen der 
Nahrldsung zu kontrollieren. 

Die einstellbare Drosselung des Nahrtdsungsflus- 
ses, in Strdmungsrichtung nach dem zellenbe- 
schichten Trager, hat zum Ziel, dass ein die 
physiologischen Verhaltnlsse slmulierender "ROck- 
fluss", auftritt; die Geschwlndigkeit dieses RQckfius- 
ses kann in gewissen Grenzen varilert werden, 
wobei der RQckfluss mit starker werdender Drosse- 
lung ansteigt 

Damit die bei den Flussputsationen entstehenden 
dynamischen DrQcke physlologisch sinnvolle Druck- 
werte und Druckgradienten nicht Oberschreiten, Ist 
es zweckmassig, die bei den Pulsationen erregten 
dynamischen Druckamplituden in der Nahrldsung so 
zu dampfen, dass be) diesen DrQcken die Druckgra- 
dienten Werte von etwa 2,6 bar/sec (2000 mm 
Hg/sec) nicht Oberschreiten. Weiterhin kann es fOr 
die Konditlonierung des zellbeschichten Tragers 
vorteilhaft sein, wenn dieser wahrend der Konditlo- 
nierung um eine zu seiner Langsachse parallels 
Achse in einem Vollkrels hin und her geschwenkt 
wird, wobei das Durchlaufen eines Vollkreises 
beispielsweise in 1 bis 20 Minuten erfolgt. 

Eine einfache Massnahme zur Elnstellung eines 
bestimmten statischen Druckes in dem Schiauchlei- 
tungssystem der Anlage, insbesondere in dem 
zellenbeschlchten Tragerstuck, kann darin beste- 
hen, dass die statlsche Hdhe des hdchsten Punktes 
des Schiauchleitungssystem relativ zur Behand- 
lungskammer elnstellbar ist. 

Eine vortellhafte Konstruktion fOr die Behand- 
lungskammer erglbt sich, wenn diese mit Durch- 
flussdfmungen aufweisenden Halterungen fOr die zu 
kondltlonlerende Llnge eines schlauchfdrmigen Tra- 
gers und mit zwei AnschlOssen fur das Schiauchlei- 
tungssystem versehen ist, von denen elner an ein 
Ende einer Tragemalterung und der andere in den 
den Trager umgebenden Innenraum der Behand- 
lungskammerfQhren, die Behandiungskammer kann 
darOberhlnaus mit einer Schwenkvorrichtung verse- 
hen sein, durch die sie um ihre Langsmittelachse auf 
einem Vollkrels geschwenkt werden kann. 

FOr die Erzeugung der Flusspulsationen wird 
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vortellhafterweise aus SterilisationsgrQnden elne 
Schlauquetschpumpe verwendet, die mit zwei einan- 
der diametraJ gegenObertlegenden umlaufenden 
Quetschrollen versehen Sst, zwischen denen elne 
geschlossene Schleffe des Schlauchleltungssy- 
stems angeordnet 1st, deren Linge grdsser 1st als 
der Bogen des von ihnen erzeugten halben Bahn- 
krelses. 

FOr elne Reduzierung des auf den zellenbeschich- 
teten Gefasstrfiger einwirkenden, durch die Pumpe 
erzeugten dynamischen Druckes 1st es vorteilhaft, 
wenn die zwischen dem jeweillgen Schlaucheintritt 
und -austritt in den bzw. aus dem Bahnkreis 
iiegende Sehne fOr die Schleife grdsser 1st als tor die 
Schlauchleitungen. Dadurch erfolgt das Oeffnen und 
Schliessen eines Durchfiusses durch die Schlauch- 
schleife der Pumpe in "RQckwa^richtungY d.h. 
entgegen der Strdmungsrichtung der Nihrlosung 
zeitlich verschieden von dem Oeffnen und Schlies- 
sen des Durchfiusses In Vorwartsrichtung, d.h. in 
Richtung auf den zellenbeschichteten Trager. Damit 
kann eln Tell des Druckes in der Schlauchschleife 
nach rGckw&rts abgebaut werden, ehe der Vorwarts- 
durchfluss beendet 1st. 

Im folgenden wlrd die Erflndung anhand eines 
AusfQhrungsbefsplels Im Zusammenhang mit der 
Zeichnung naher eriiutert. 

Fig. 1 gibt den schematischen Aufbau einer 

Anlage zur DurchfOhrung des neuen Verfahrens 

wieder; 

Fig. 2 1st eine schematische Darstellung einer 
Schlauchquetschpumpe; 

Fig. 3 zeigt In einem schematischen Dia- 
gramm eln Beispiel fOr die Flussgeschwindig- 
keit der Nahrldsung, vorbei an dem zellenbe- 
schichteten Trager in AbhSngigkeit von der Zelt, 
wobei als Ordinate der Fluss In Prozenten des 
bekannten physiologischen Blutstromes ange- 
geben 1st. 

In einem Thermostat 1, dessen Temperatur kon- 
stant auf etwa 37° C gehalten wird, ist eln einen 
geschlossenen Kreislauf bildendes Schlauchlel- 
tungssystem 2 untergebracht, dessen Schiauche 
aus einem bioinerten sterilisierbaren Material, bel- 
spielsweise aus Silikon, Polyvinyichlorld oder Poly- 
urethan, bestehen. Die einzelnen Schiauche verbln- 
den eine Behandlungskammer 3, die im welteren 
noch naher beschrieben wird, einerseits Ober ein 
einstellbares Drosselorgan 4 mit einem Gasaustau- 
scher 5 fur den Austausch von Gasen, die im Fluss 
einer Nahrldsung 7 geldst sind, und andererseits mit 
einer ebenfalis noch naher zu beschreibenden 
Schlauchquetschpumpe 6, die in dem Kreislauf des 
Schiauchleitungssystems 2 den pulsierenden Fluss 
der Nahrldsung 7 erzeugt und aufrechterhaJt. An der 
"Saugseite" der Pumpe 6 fGhrt ein weiterer 
Schlauchabschnitt, in dem zur Dampfung von Druk- 
kamplituden eln Windkessel 8 vorgesehen ist, zu 
einem einfachen T-StOck 9, das elne Einspeisestelle 
fQr frische und eine Absaugstelle fQr verbrauchte 
Nahrldsung 7 biidet. Der Kreislauf ist durch eine 
Schlauchverbindung zwischen dem Gasaustau- 
scher 5 und dem T-Stuck 9 geschlossen, dessen 
freier "Arm' als Mutterkonus fQr entsprechende 
Gegenkonen von Inlektionsspritzen ausgebfldet und 



mit einer Verschlusskappe 10 steril verschlossen Ist. 
Mit HHfe des T-StQckes 9 kann, beispielsweise 
einmal pro Tag, ein Tell der "verbrauchten" Nfthrid- 
sung 7 In dem Schlauchsystem 2 erneuert werden, 

5 wobei Jewells ein Teil oder das ganze Volumen der 
Nahrldsung ersetzt werden. 

Das obere Niveau 11 des FlOssigkeitsstandes Im 
Schlauchleitungssystem 2 Ober der Behandlungs- 
kammer 3 ist varfierbar, urn in diese Kammer 3 einen 

10 bestlmmten stattschen Druck-von beispielsweise 
etwa 70 mbar bis 200 mbar (50 bis 150 mm Hg) zu 
erzeugen. 

Der Gasaustauscher 5, der mit der umgebenden 
AtmosphSre Ober ein Sterilfilter 12 In Verbindung 

15 stent, enth&tt eine Spirals 13, auf der die Nahrldsung, 
beispielsweise die im Handel erhaJtliche Losung 
M199-eine mit 20 VoL<Vo fdtalem Rinderserum 
(FCS) als Quelle fQr Aminosauren angereicherte 0.9 
(massen-)<Vblge physlologlsche Kochsalzld- 

20 sung - aufgrund der Schwerkraft abwdrts fllesst. Als 
von der Nahrldsung 7 aufzunehmendes Gas in 
Medizinalqualitat wird dem Gasaustauscher 5 ein 
Gemisch von 3-5 Vol.o/o Kohlendioxid (C02) mit 
einem iuftahnlichen Gas aus Sauerstoff (O2) und 

25 Stickstoff (N2) Ober einen Gaswdscher 14 zugefQhrt, 
in dem das genannte Gasgemlsch, das Medizinal- 
qualitat hat, zur Sattigung mit Wasserdampf bidestlk 
liertes Wasser 20 durchstrdmt. Das Gasgemlsch 
wird ausserhalb der Thermostaten 1 einer Gasfla- 

30 sche 1 5 entnommen und Ober eln Druckreduzlerven- 
til 16 und einen Felndruckregler 17 einem Doslerefe- 
ment 18, beispielsweise einem elnstellbaren Dros- 
selorgan, zugefQhrt, an das eln Strdmungsmessge- 
rat 19 anschliesst, das mit dem berelts innerhalb des 

35 Thermostaten 1 angeordneten Gaswdscher 14 Ober 
einen welteren Sterilfilter 12 verbunden ist. 

Der durch das Dosierelement 18 eingestellte 
Gasstrom betragt elnige ml/min, d. h. einige in dem 
destiliierten Wasser 20 aufsteigende Gasblasen pro 

40 Sekunde, wobei Im Gaswdscher 14 und Gasaustau- 
scher 5 ein Gasdruck etwa 0,3 bar (225 mm Hg) 
aufrechterhalten wird. In dem Gastauscher 5 nlmmt 
die Nahrldsung 7 in erster Linie Sauerstoff auf und 
gibt dafOr von den Zellen erzeugtes C02 ab. 

45 Die Behandlungskammer 3, In der als Trager elne 
Membran 23 schon wihrend der nlcht zur Erflndung 
gehdrenden Beschichtung mit epithelialen Zellen 
gehalten und aufbewahrt ist, besteht aus einem 
durchsichtigen Gehause 21 aus bloinertem Material, 

50 z.B. Glas; das Gehause 21 1st mit einer durch einen 
nicht dargesteilten Antrieb angetriebenen und ge- 
steuerten Schwenkvorrichtung 22 versehen, durch 
die es so hin und der geschwenkt werden kann, dass 
es bei jeder Bewegung einen Winkel von 2 Qber- 

55 strelcht. Damit wlrd errelcht, dass die mit Endothel- 
Zellen beschlchtete, schlauchfdrmige Trager 23 bei 
jeder Schwenkbewegung einmal urn die Lingsachse 
gedreht wlrd, so dass alls Bereiche seines Urnfan- 
ges wahrend einer solchen Schwenkbewegung, die 

60 kontinuiertlich oder schrittweise erfolgen kann, 
einmal "unten" llegen. 

Der Trager 23 ist in gestreckter Lege auf zwei mit 
Durchflussoffnungen 24 versehenen Halterungpn 25 
gehalten, von denen eine an einen Anschluss 26 des 

65 Schiauchleitungssystems 2 angeschlossen Ist, wah- 
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rend die Durchflussdffnung der anderen Hatterung 
25 in dem Innenraum 27 des Geh&uses 21 ausser- 
halb des schlauchf6rmlgen Tr&gers 23 endet; mlt 
diesem Innenraum 27 steht das Schlauchlettungssy- 
stem 2 uber den zweiten Anschluss 28 in Verbin- 
dung ; selbstverstSndlich kann dieser auch Qber eine 
Leitung mit dem anderen Ende der Membran 23 
verbunden sein. 

Die Schlauchquetschpumpe 6 umfasst ein Gehau- 
se 29 mit einem kreiszyllndrischen Hohlraum 30, In 
dem von einem nicht dargesteiiten Motor angetrle- 
ben zwei einander diametral gegenOberliegende 
Quetschrolien 31 in Rlchtung des Pfeiles 38 umiau- 
fen. Diese werden uber Federn, deren Federkraft 
einstelibar 1st, gegen die den Bahnkreis 32 der 
Quetschrolien 31 bildenden Mantelflache des Hohl- 
raumes 30 gepresst. Auf einem Teil des Umfanges 
dieses Bahnkreises 32 veri&uft zwischen Rollen 31 
und Kreis 32 eine Schleife 33 des Schlauchleitungs- 
sytems 2, an das die Pumpe Qber Anschlflsse 34 und 
35 angeschlossen 1st. Mlt dem Quetschrolien 31 
umlaufend sind zwei Fuhrungsrollen 36 vorgesehen, 
durch die der in der Pumpe verlaufende Schlauch bei 
jedem Umlaut in den Hohlraum 30 zurOckgefOhrt 
oder in ihm gehalten wird. 

Wie Fig. 2 erkennen ISsst, tritt das die Schleife 33 
erzeugende Schlauchstflck bei 39 In den Hohlraum 
30 ein und verlasst diesen am Austritt 40 in 
tangentiaier Rlchtung, wobei es in eine Ausnehmung 
37 des Geh&uses 29 elngelegt 1st. Die gegenOber 
dem Bahnkreis 32 verl&ngerte Schleife 33 tritt bei 41 
tangential wieder In den Bahnkreis 32 ein, ehe sie 
diesen am Austritt 42 verlasst und am Anschluss 35 
endet. Der Elntritt 39 und der Austritt 42 der 
Schlauchleitungen und der Elntritt 40 und der 
Austritt 41 der Schleife 33 in bzw. aus dem 
Bahnkreis 32 sind dabei zur konstruktiven Verelnfa- 
chung spiegelsymmetrisch zu einem In der Zelch- 
nung horizontalen Durchmesser des Bahnkreises 32 
bzw. des Hohlraumes 30 angeordnet, wobei der je 
eine Kreissehne dieses Hohlraumes 30 bildende 
Abstand zwischen dem Elntritt 40 und dem Austritt 
41 der Schleife 33 grosser 1st als derjenlge zwischen 
dem Eintritt 39 und dem Austritt 42 des Schlauchlel- 
tungssystems 2. 

Durch die gegenOber dem Bahnkreis der 
Quetschrolien 31 veriangerte Schleife 33 werden bei 
einer Rotation der Quetschrolien 31, die zwischen 0 
und 100 Umdrehungen pro Minute (U/mln) betragen 
kann, einerselts die Pulsationen mit dem geforder- 
ten Ruckfiuss in der NShrflussigkeit 7 erzeugt; 
andererseits bewirken die relativ kurzen Wege 
zwischen dem Eintritt 39 und dem Austritt 40 bzw. 
dem Eintritt 41 und dem Austritt 42, wahrend denen 
ein Quetschen des Schlauches durch die Rollen 31 
erfolgt, das die erzeugenden Flusspulsationen und 
mit ihnen die dynamischen DrQcke die Form der in 
Fig. 3 gezeigten quasiphysiologlschen Flussverlaufe 
annehmen. 

Die grossere Sehnenlange fQr die Schleife 33 am 
Bahnkreis 32 gegenOber der entsprechenden Seh- 
nenlange fur das Schlauchteitungssystem 2 hat zur 
Folge, dass beispielswelse - bei der durch die Pfeile 
43 angedeuteten Stromungsrichtung der Nahrid- 
sung 7 durch die Pumpe 6 - die obere Quetschrolle 



31 am Austritt 40 eine "ROckwartsverbindung" der 
Schleife 33 bereits frelglbt. ehe die untere Rolle 31 
den Vorwirtsweg am Austritt 42 dffnet. Dadurch 
wlrd ein Teil des Druckes in der Schleife 33 zun§chst 
5 nach rGckwfcrts abgebaut und vom Windkessel 8 
aufgenommen, ehe eine Druckspitze nach •vorn" in 
Rlchtung auf den zellenbeschlchtete Trager 23 lauft. 
So konnen DruckQbertastungen dieser Trager 23 
verhindert werden. 

10 In dem Dlagramm der Rg. 3 ist als Abszisse die 
Zeit t in Stunden (b) aufgetragen, wahrend. wie 
erwdhnt, die Ordinate die Flussgeschwlndigkeiten v 
durch die Membran 23 wtedergibt, ausgedrGckt 
In Q/b-en der - vom Durchmesser der Schlauchmem- 

15 bran bzw. des natOrilchen Gefasses abhingi- 
gen - bekannten physiologischen Russgeschwin- 
digkeit v n in einem natQrlichen arteriellen Gefftss. FOr 
ein Gefass von 4 mm Durchmesser betrigt der 
Absolutwert der Spitzengeschwindigkeit dieses 

20 Flusses in der Regel beim gesunden Menschen 
nlcht mehr als 1 m/seo. 

Nachdem ein Trager 23, beispielswelse auf die 
eingangs beschriebene Welse, vollstandig mit Zeilen 
belegt worden 1st, bleibt sie In der Behandlungskanv 

25 mer 3 bei Verwendung von vorkultivierten Zeilen 
zun&chst wahrend etwa 12 Stunden mit ruhender 
Ndhridsung 7 gefOllt; durch kurze, einige Sekunden 
oder Minuten dauernde Einschaltimpulse 44 fOr die 
Pumpe 6 wlrd wahrend dieser Zeit die in dem Trager 

30 23 "stehende" Ndhridsung 7 etwa alle 2 bis 6 
Stunden emeuert Wihrend der Ruhezelt - in der die 
Kammer 3 die erwShnten Schwenkbewegungen auf 
einem Vollkrels gegebenenfalls bereits ausfOhrt, die 
etwa eine Frequenz von 1 bis 20 Hin- und Herbewe- 

35 gungen In der Minute hat - brelten slch die Zeilen auf 
der Membran 23 aus. 

Nach 12 Stunden wird die Pumpe 6 im Dauerbe- 
trieb in Bewegung gesetzt, wobei sie zunachst 
beispielswelse zwei Umdrehungen pro Minute aus- 

AO fuhrt, was -da zwei Quetschrolien 31 vorhanden 
sind einer Pulsfrequenz des Flusses von 4 Pulsen/ 
mln entspricht. Die Umdrehungen der Pumpe 6 pro 
Minute kdnnen nun schrittweise oder kontinulerlich 
gestelgert werden bis etwa natQrliche Pulsfrequen- 

45 zen von 60 bis 100 Puisen/min, also 30 bis 50 
Umdrehungen pro Minute fur die Pumpe 6 erreicht 
sind. Bei stufenweisem Steigern in Abstanden von 
etwa zwei Stunden ergibt sich dabei der in Rg. 3 
gezeigte Verlauf fur die Flussgeschwindigkeit; 

50 selbstverstandlich sind auch - linear oder nicht line- 
ar - kontinulerlich ansteigende Verlaufe moglich. 

Das in der Anlage dabei erzielte Flussprofil ist fQr 
drei verschiedene Werte der Flussgeschwindigkeit 
in den KurvenvertSufen 45 bis 47 der Rg. 3 

55 wiedergegeben, wfihrend die Kurve 48 zum Ver- 
gleich den Fluss In einer naturiichen Arteria femora- 
lls des Menschen schematisch zeigt. FQr elnen Fluss 
durch die Membran 23 von 100 o/o ist dabei die 
Amplitude der Kurve 47 an diejenige des natQrlichen 

$0 Gefasses angeglichen worden. da ihr Kurvenverlauf 
stark vom Durchmesser und der anatomischen Lage 
der Arterie abhangt. 

Das Nullnlveau der Kurven 45 bis 47 liegt bei 
einem statischen Druck von 100 bis 105 mbar (70 bis 

65 80 mm Hg) und wird in der Anlage mit Hilfe der 
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Nlveauhdhe 11 (Rg. 1) eingestellt. 

Im vortlegenden Belsplels 1st die quaslphysiologl- 
sche Flussbelastung der beschichteten Membran 23 
nach etwa 2 1/2 Tagen errelcht. Nach mindestens 
wetteren 24 Stunden 1st die kondltionierte Membran 5 
zur Implantation In den Blutkreislauf bereit. Im 
Tlerversuch hat slch elne stark verbesserte Haftung 
der Zellen bei konditionierten Membranen 23 gegen- 
Ober solchen, die nlcht nach dem neuen Verfahren 
behandelt worden slnd, ergeben. 10 
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Achse auf einem Vollkrels hln und her ge- 
schwenkt wfrd. 

8. Anlage zur DurchfOhrung des Verfahrens 
nach elnem der AnsprQche 1 bis 7, gekenn- 
zelchnet durch ein In slch geschlossenes, mlt 
Nahrtdsung (7) gefulltes, SchlauchleHungssy- 
stem (2), in dem mindestens eine Pumpe (6), 
eln Gasaustauscher (5), elne Behandlungskam- 
mer (3) fOr den zu kondltionierenden Trager 
(23), ein elnstellbares Drosselorgan (4) und ein 
Windkessel (8) vorhanden slnd. 

9. Anlage nach Anspruch 8, dadurch gekenn- 
zelchnet, dass die statische Hdhe des h6ch- 
sten Punktes (11) des Leitungssystems (2) 
relativ zur Behandlungskammer (3) einstedbar 
1st. 

10. Anlage nach Anspruch 8, gekennzelchnet 
durch eine Behandlungskammer (3) mit Durch- 
flussoffnungen (24) aufwelsenden Halterungen 
(25) fur die zu konditionlerende Lange eines 
schlauchformigen Tragers (23) und mit zwei 
AnschlQssen (26,28) fur das Schlauchleitungs- 
system (2), von denen einer (26) an eine der 
Tragerhalterungen (25) und der andere (28) in 
den den Trager (23) umgebenden Innenraum 
(27) der Behandlungskammer (3) Oder an das 
andere Ende des Tragers (23) fuhren. 

11. Anlage nach Anspruch 10, dadurch ge- 
kennzelchnet, dass die Behandlungskammer 
(3) urn ihre Laxigsmittelachse auf einem Voll- 
krels schwenkbar ist. 

12. Anlage nach Anspruch 8, gekennzelchnet 
durch eine Schlauchquetschpumpe (6) mit zwei 
einander diametral gegenGbertiegenden, urn- 
laufenden Quetschroiien (31), zwischen denen 
eine geschlossene Schleife (33) des Schlauch- 
leitungssystems (2) angeordnet ist, deren Lfin- 
ge grasser ist als der Bogen des von den Rollen 
(31) erzeugten haiben Bahnkreises (32). 

13. Anlage nach Anspruch 12, dadurch ge- 
kennzelchnet, dass die zwischen dem jeweili- 
gen Schlaucheintritt (39,41) und -austritt (40,42) 
in den bzw. aus dem Bahnkreis (32) liegende 
Sehne fur die Schleife (33) grosser ist als fOr die 
Schlauchleitungen. 



Patentansprflche 



1. Verhahren zum Kondltlonleren von mlt 
lebenden Zellen beschichteten Kunststoff-Tra> 
gem, die als Ersatz fOr eine Organ- Oder 
Gefasswand im menschlichen Kdrper dienen 
und aus einer wissrigen Suspension auf elner 
Seite mit epfthelialen Zellen beschlchtet worden 
sind, dadurch gekennzelchnet, dass die mit 
den Zellen beschlchtete Seite der Trager (23) 
einem pulsierenden Fluss einer N&hrldsung (7) 
fOr die Zellen ausgesetzt wfrd, dessen quasi- 
physlologische Pulsationen kurzzeltige Umkeh- 
rungen der Flussrichtung bewlrken, wobei nach 
Beschichten wShrend elnlger Stunden zunachst 
die Nahrlosung (7) nahe der zellenbeschichte- 
ten Seite der Trager (23) in regelmfisslgen 
Zeitabstanden durch Flusslmpulse emeuert 
wird, und anschiiessend die Fluss- und die 
Puisatlonsgeschwindigkeit Ober Tage von Null 
auf elnen mit den physlologlschen Werten 
natQrlicher Gefasse verglelchbaren Maximal- 
wert gesteigert werden. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch 
gekennzelchent, dass die Konditionierung des 
TrSgers (23) bel elnem statischen Druck von 
0,07 bis 0,2 bar (50 bis 150 mm Hg) durchge- 
fuhrtwlrd. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 Oder 2, 
dadurch gekennzelchnet, dass die Nahrlosung 
(7) bei der Konditionierung des Tragers (23) in 
einem Kreisiauf gefuhrt wird, in dem sie einen 
Gasaustauscher (5) durchstrdmt. 

4. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch 
gekennzelchnet, dass der Nahridsungsfluss, in 
Strdmungsrichtung nach dem TrSger (23), eii> 
stellbar gedrosseit wird. 

5. Verfahren nach Anspruch 3 Oder 4, 
dadurch gekennzelchnet, dass bei den Pulsa- 
tionen erregte dynamische Druckamplituden In 
der Nahrldsung (7) gedampft werden. 

6. Verfahren nach einem der AnsprQche 1 bis 
5, dadurch gekennzelchnet, dass der maximale 
Druckgradient des slch parallel zu dem F]uss 
aufbauenden dynamischen Druckes auf Werte 
kleiner etwa 2,6 bar/sec (2000 mm Hg/sec) 
begrenztwlrd. 

7. Verfahren nach elnem der AnsprQche 1 - 6, 
dadurch gekennzelchnet, dass der zellenbe- 
schichtete TrSger (23) wahrend der Konditionie- 
rung urn eine zu seiner Lingsachse parallels 
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